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要 旨
tl16伊(8遺伝性小眼球症ラットの外部膝状非核 1)の体積と神経締結の大きさおよび締抱数領，
を計測した。さらに，これらラットの視覚領に horseradishperoxidase (HRP)を注入して得
られた本核の HRP揚性神経細胞，すなわち皮質投射神経紐患の大きさも調べた。それちの結
果は以下の通りである。 
核の体穣，および神経細胞数は正常例のそれ1遺伝性小眼球症ラットの外傑膝状体背{員(1). 
らに比べると，約45%と約68弘に減少していた (p<O.OOl)。また，神経細抱の大きさについて
みると，正常例では長径8μmから20μmの間であったが，丘、設球症ラットのそれは長径6μm
から16μmの間となり 神経締抱の小形化がみられた。2
(2). HRP法によ予同定された外{員.1藤状体背側核の皮質投射神経結胞の大きさを比較する
と正常例のそれ詰長径 12μmから 22pmの聞であったが，小張球症ラットのそれ辻 8μmから 
18μmの関とな担，この種の紐抱にも小形化があった。 
，(p<O.OOl)Vに減42%藤状体捜側核の外側部の体積は正常の約1小限球症ラットの外{員(3). 
それに含まれる神経細越数は，正常の約76%~こ減少していた匂 <0.001)0 また，神経細胞の大
きさは， JE営の場合，長径8μmから 20μmの関に分布したが， 小張球症ラットのそれは長径 
6μmから16μmの聞となヲ，正常伊jのものより小さかった。 
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略語一覧:	CP，cerebral peduncle; LP，lateral posterior thalamic nuc1eus; 

LGNd，dorsal lateral geniculate nucleus; LGNvl，lateral part 

of the ventral lateral geniculate nucleus; LGNvm，medial 

part of the ventral lateral geniculate nucleus; OT，optic tract; 

STR，superior thalamic radiation; ZI，zona incerta 

れている。しかし，これらをみると 外側膝状体核が形2
はじめに
成された後の視神経欠損に伴う本核の退績について論じ
網摸からの求心路が欠損したために生じる外規.IJ藤状体 たものが多く，先天的きちるいは生後橿めて早期に視神経
技の形慈学的変化については，これまで先天性無眼球症 が欠損した場合に見られる核の形成不全， 号寺に， それ
および、小醍球症動物1・4九 謀球摘出薪ij5-10)， ヒトにおけ に含まれる神経結胞の変化について議じたものは Cha-
る先天建無謀球症11，m，生後なんらかの原宮により失明 se '451九 Cul1enand Kaiserman-Abramof '762)，Tang 
に至った例13・15)などに基いた多数の報告がある。また， '375)，Kalil '809)，Heumann and Rabinowicz '8010)な
その文献的考察は Polyak'5716)の総説に詳しく述べら ど辻較的少数である。また，これらの報告は外側縁状体
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Fig. 1. Photographs showing ventral sur-
face of the brain of a normal (1) 
and a microphthalmic rat (2). No 
optic nerve is found in a microph-
thalmic rat. 
核の形成慶についておおよそ一致した結果を得たが，そ
れに舎まれる神経締胞の変化については諸説に分かれ
た。
そこで著者は遺伝性小腹球痘ラットの外側藤状体背組!J
核と腹綿j核の体積を謂べるとともに，これら神経核iこ含
まれる神経細胞の数，大きさを計調し，この動物にみら
れる外側膝状棒核の形成不全におよぼす神経細抱の影響
について考察した。
材料および方法
本研究に辻，当教室で兄妹交富田こよヲ育種しているド
ンリュウ系遺{云性小眼球症ラットの成体 (230-250g)14 
例を用いた。この種の動物辻胎生13日目より眼杯，つい
で，その後の縞膜の異常分化に基き17)視神経が完全に欠
損している (Fig. 1)。対照として同系正常ラット12例
を使用した。このうち数量的観察に小摂球症ラット 8伊j 
16側，対照6例12{員IJ，horseradish peroxidase (HRP)法
に各々 5例，神経線f推観察;こ各 1例を使用した。 
(a) 形成不全の定量的観察および標本作成
イソミタ-}レ麻酔 (60mg/kg)下のラットに，む臓か
ら， 0.9予告生理的食塩水 (100ml)，続いて10%ホルマリ
ン溶液 (300ml)を謹流し，固定したσ 採取した脳のう
ち，数量的観察に使用したものは10%ホルマリン溶液で 
20日間，神経隷維の観察に使用したものは Muller液で 
18日開後固定した。次いで，セロイジンに包埋し，前者
を25pm，後者を30pmの厚さで一枚おきの能額軒連続努
片とし，各々 Kluver-Barrera染色および Pal-carmine
染色を抵どこした。
次に各例の標本にみられる外袈)J藤状体核の総接面積
を求め，それに標本の厚さを乗じて体積を算出した。ま
た，図 (Fig.2)で示したような部設の体讃を求め，そ
れと核全体の体積の比に計測部位ゎ神経紐抱数を掛けて 
LG 
Fig. 2. Schematic drawing of the lateral 
geniculate nucleus (LGN) .The star-
red square indicates area in whi-
ch number of neuron was counted 
in order to estimate the neuronal 
density of the LGN. Areas of re-
ctangles in LGNd and LGNvl are 
104pm2 and 2X 104pm2，respectively 
神経核の続、細飽数を算出した。この場合，背鱒核では領
域が広く，神経緯胞数の計測部{立に編よりが考えられた
ため， Fig.2に示した三カ所の矩形内の細抱数を数え，
それらの平均値をその切片における背fJUJ核の細胞密賓と
した。さちに，豆常および遺伝性小眼球症ラット，各々 
5{fUの外部膝状非核から神経紐抱を無作為iこ揺出し，そ
の長径を計j)，大きさ別の出現頻度を求めた。
なお， H.菱fJU J核は外債)j部と内側部の二部位に分けられる
が18，19)，小眼球症ラットでは内倶IJ部と不確帯との境界が
不明確で、測定基準があいまいに主ること，さらに視神経
の前終末が主に外側部に多いこと20・mから測定部位を外
側部に限定した。また，有意差検定には， T -test (Stu-
dent)を用いた。 
(b) HRP法
小眼球症ラットおよび対照例の視覚領に40弘 HRP
水溶液(SigmaType VI)を0.4pl注入し48時間後，イ
ソミタール麻酔 (60諮 g/kg)下記， 心臓から 0.9弘生
理的食塩水を100ml，ついで 1弘 paraformaldehydeと 
1.25% glutaraldehydeのリン酸緩衝謹合液 (pH7.4) 
300mlを濯涜して冨定した。採取した脳は濯流被と需濃
度の国定液 (30%葉糖入り〉に護け， 40C で2s間保
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本 Normal (N=60) microphthalmia (N=80) 
口Normal 図続icrophthalmia 
x10・2mm3 N:12 X103 N:15 
50 50 
50 40 
40 
30 
20 
10 
外側藤状体の形成不全 
Table 1. Quantitative data of normal and microphalmic LGN. 
N=16 
LGNd N=12 IBierop(hbt) halmia _Q_X 1∞(%) si〈gPn<if0ic.a0n0c1e)Normal (a) a 
h在ean土S.D. Mear主主S.D. 
*Neuronal density in 1O-2mm2 18.3:t1.5 28.9:t2.4 157.9 aく b 
Volume (XlO-4mm3) 5291:t548 2386土 493 45.0 a>b 
Total number of neurons 39960士5015 27174土4137 68.0 a>b 
N=16 
〉if0ic.a0n01esi(gPax100(%) ]主 ~=12LGNvl Normal (a) microp(Mb〉halmia a く e 
Mean土S.D. Mean土S.D.
牢Neuronal density in 1O-2mm2 15.0:t3.3 28.4土6.1 189.3 aく b 
Volume (x 1O-:4mm3) 1874:t133 787土110 41.9 a>b 
Total number of neurons 5785:t538 4418:t762 76.4 a>b 
Volume of the LG N Number of Neurons inLGN 
Fig. 3. Histograms of the estimated volu-
担 e and total number of neuron 
in the dorsal and lateral parts of 
the ventral LGN. Vertical bar re-
presents standard deviation of the 
sample. Note that volume and num-
ber of neuron in the microphthal-
mic rat are signi五cant]y decreas-
ed as compared with no玄malcase. 
存したのち，40p血厚の前額新凍結窃片とした。呈色反
応は， La V ail and La V ail '7723)の方法に準じた。次に，
正常および小謀球症ラットの外側膝状体背額tl按よ担得ら
れた HRP陽盟結臆の長径を計り，大きさ到の出現頻
麦を求めた。
斎見
1) 外{贈膝状枠背側接
S. D. : Standard deviation of the sample. 
先 LGNd LGNvl 
50 
40 N:4200 N:2400 
亡コNormal I:::::::~ Microphtha 1m i 
Fig. 4. Density histogram of LGN neu-
rons in normal and microphthalmic 
rats. Note that many of neurons 
in a microphthalmic LGN are smal-
ler than that in a normal LGN. 
(a) 正常ラット
タト1WI膝状体背{員.IJ核の体積，および神経細胞数は，約53 
XIO-2mm3と40X103恒の笹を示した (Table1，Fig. 
3)。さらに神経細胞の大きさJI出現頻度を長径から
みると最小8μmと最大20μmの需に広がり，長径10か
ら12，um と16から18μmの笹をピークとするこ経性のヒ
50 
克 
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Fig. 5. Photomicrographs showing transverse sections of the dorsal lateral geniculate nucleus 
through middle one third of the nucleus (Right side， X40). Calibration mark， 100μm. 
(1) Normal animal. Pal-carmine staining. (2) Normal animal. Kluver-Barrera staining. 
(3) Microphthalmic animal. Pal-carmine staining. 
Barrera staining. 
Kluver-1. (4) Microphthalmic anima
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Fig. 6. HRP labeled neurons of the dorsal lateral geniculate nucleus in a normal (1) and a 
microphththalmic rat (2). Ipsilateral side (x 40). Calibration mark，100μm. 
ストグラムが得られた (Fig.4)。また，タト{員!J譲tこ視索
線維がみられるとともに，核内を多数の線維群が走って
いた (Fig.5-1)。 
(b) 小諜球症ラット
小康球症ラットの外側膝状体背{j{IJ核の体護は約24X 
10-2mm3，神経結抱数はおよそ27X103個であり，読者は
正常の約45%，後者は正常の約68%に減少していた 
(Table 1，Fig. 3)。また，神経紐患の大きさZI1出現頻
度をみると長径10から12μmをピークとして最小6μm
から最大16μmの関誌広がり，多くの神経緯胞は正常の
それよ P小さいことが分った(Fig.4)。さらに，対照例
で本核のタト倶!J縁にみられた模索線維が/1、眼球症例で、は欠
け，核内を走る線誰群も著しく減少していたくFig.5-
3)。 
(c) 視覚領への百RP注入所見
正常および、小眼球症ラットの視覚領に， HRPを注入
した場合，ともに注入舗と同額r1の外部膝状体背{員n該にH-
RP陽性細胞が認められた (Fig.6)。これら陽性組胞の
大きさ部出現頻度を求めると，正常例では長径が最1'¥12
p，mから最大22μmの間iこ分宥L，16から18μmをピーク
とするヒストグラムが得られたのに対し，小眼球症ラッ
トで、は最小 8p，m から最大18μ訟の開に広がり 10から12 
μ訟にどークが現われ，皮質投射神経細胞が正常のそれ
より小さくなっていることが明らかになった (Fig.7)。 
2) 外側膝状体腹側核外部部 
(a) 正常ラット
覧 
20 
10 
10 
20 
30 
40 
完 
8 10 12 14 16 18 20 22μm 
EコNormal 
E国訓icrophthalm ia 
N:473 
Fig. 7. Size histogram of HRPlabeled neu-
rons in the dorsal lateral genicu-
late nucleus of the normal and 
microphthalmic rats. Note that 
HRP labeled neurons in the micro同 
phthalmic LGNd are smaller than 
that in the normal LGNd. 
本該の体護および神経緯抱数は， 約19X10-2mm3 と
約58x102鱈の僅を示した (Table 1. Fig. 3)。さらに，
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Fig. 8. Photomicrographs showing transvers sections of the ventrallateral geniculate nucleus 
through middle one third of the nucleus (Right side，X 40). Calibration mark，100 
μm. (Arrow in Fig. 8-2 shows a主eain which la主geneurons are densely packed.) 
(1) Normal animal.Pal-carmirie staining. 
(2) Normal animal.Kluver-Barrera staining. 
(3) 主icrophthalmicanimal.Pal-carmine staining. 
(4) Microphthalmic animal.Kluver-Barrera staining. 
神経結抱の大きさ別出現顛度をみると最小8戸n から最 (b) 小眼球症ラット
大20pmの間に広がり，長径10から12μmと14カミら16μm 小眼球症ラットの外部膝状体腹{員，Ij核外側部の体讃辻，
の笹をピークとする二峰性のヒストグラムが得られた 約 8X10-2mm3，神経細起数は約44X102個の笹を示し，
くFig.4)。これらの神経緯胞のうち，比較的大形の神経細 前者は正常の約42%，後者は王常の約76%に減少してい
胞が爵神経核の中央で背援の方自に集合していた (Fig. た(Table 1. Fig. 3)。次に神経細患の大きさ穿j出現頻
8-2，矢印)。また，外側縁辻視索線維に覆われ，核内iこ 度を求めると長径8から10pmのものをピークとして 6 
は多数の小神経線緯束がみられた (Fig.8-1)。 μmから16μ訟の関にあり，背側核と毘様，況とんどの
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神経緯胞は王常のそれよ担小さいことが半uかった (Fig. 
4)。 さらに，正常例の本核中央付近で背腹方向に集合
していた大形神経細胞が小自民球症ラットではみられない 
(Fig.8-4)。また，核内を走る小神経線維束も対罷例に
比較して著しく減少していた (Fig.8-3)。 
(c) 視覚領への豆RP注入所見
正常および小眼球症ラットの読覚領に HRP を注入
した場合，両者とも本核に HRP陽性締胞は出現しな
かった。
考察
タト{期藤状体核が先天的あるいは生後早期に，網膜から
の求心性線維を失っている場合，この神経核の発育障害
は著しく，その中に含まれる神経緯抱の変化として細越
の発育不良2ベ変性脱落2)および両者が同時に生じるこ
とりωなどが報告されている。すなわち， ChaseDは遺伝
性無眼球症マウスで，外側藤状体昔iWl核の異常が受胎後 
20日目より現われ，生後 6カ月の戒体でも本核の大きさ
は正常例の約半分にすぎないことを指摘している。役は
この形成不全の要因として神経細抱の変性よりも発育不
良を挙げているが， その根義として必要な緯胞の大き
さ，および数量を計測していない。この後， ChaseDと
毘じ材料を用いた Cullen and Kaiserman-Abramof2) 
は，同神経核iこ含まれる神経締胞は対照に比較し約24%
が減少したと述べている。ニワトリ症の末精感覚器を摘
出した場合，そこからの入力を受ける神経締胞は，初め
正常な発育をするが，しだいに変性に陥るという Levi-
Montalcini '4924>の研究に基づいて，彼ら2)ほ24%近くの
神経細抱が減少したのは神経緯胞の変性によるものとし 
Chasel)と異なる考えを報告した。さらに役ら2)は Golgi
法によ予本核の持経細胞を観察し，無眼球症マウスでは
神経細胞の大きさに著しい変化はないがその樹状突起は
正常より少ないと述べている。
このような先天的異常例に対して実験例でも類叡した
報告がある。その中で Tang5)は，生後早期に眼球を摘
出し，成体になるまで生かしたラットの本神経核の大き
さは正常の約1/2で，これに含まれる神経細抱は小さく，
かっ未熟な細胞だと報告している。また， Heuman and 
Rabinowicz10) は生後早期に隈球を摘出した成体マウス
の外側膝状体背郷核は正常の43%の大きさで，その中の
神経細抱数は正需の約73%に減少すると共に，残ってい
る神経締結は正常のそれより小さいと述べている。この
ような神経細胞の数量的変化について，ネコの眼球を早
期iこ摘出した Kali19)も類似した結果を得ている。
本薪究iこ用いた遺伝性小限球症ラットの外部膝状体背
側核の体手責は正常の約45%であり (Table1. Fig.3)，お
およそ Chase1にTang5うHeumannand Rabinowicz10) 
らの結果と類似していたが，神経細控の変佑では，先天
的異常である Chase1ち Cullenand Kaiserman-Abra-
mof2) らの結果と異な担，むしろ生後早期;こ摂球摘出し
た Kalil9)，Heumann and Rabinowicz10)の結果に類似
していた.すなわち， Heumann and Rabinowicz1の
は，生後早期に謀球摘出したマウスの部で，生後5日目
までは本接の神経細飽数は正常のそれと変わりがなく，
その後変性に陥ること，また残った神経細抱は退縮する
のではなく成体iこなるまでの成長過程を通じて常に正常
よ予小さいことを報告している。これらの点を考えると
著者の小器球痘ラットの外側藤状体背iWl核の神経細抱が
正常より小さいの誌細胞が発育不良の状態にあること，
また正常の約68弘に神経緯胞が減少しているのは変性に
陥ったことが考えられた。したがって，本核の発育i毒害
の要国として，先天的に視神経が欠損していること以外
に，前述のような，この核に含まれる神経細越自体の変
化も無視できない。
さらに，正常ラットの外側膝状体背傑該は縞膜由来の
通過線維および終末を多く含んでいるが，小眼球症ラッ
トで辻，これらが全く欠援しているので，この分も含め
て本核は小さくなる。
外鎚膝:決体腹側核の発育捧害については Chasel)(遺
伝性無眼球症マウス〉および Tang5)(眼球揺出ラット〉
などの報告をみるにすぎない。しかも， Chasel)はi可部
位の発育捧害が背部核のそれより軽度と報告しているの
みで，詳細については論じていない。また， Tang5) は
出生時に眼球を摘出し， 7カ月需生かしたラットの外髄j
膝状体腹側核の大きさは正常の76%で，その中の神経細
胞には変化がなかったと報告している。しかし，著者の
所見によると，本該は背側核と同様に発育が悪く，その
体積辻正常の約42弘となり， Tang5) と異なる結果を得
た。さらに，設は神経細胞に変詑がないと報告している
が，著者の例辻，ほとんどの神経細胞が正常のそれよ担
小さく (Fig.4)紐抱数も正常の約76弘に減少していた 
(Table 1，Fig. 3)。このような，同部誌の発育i壇害，
神経締魁の小形化および減少は，本核が背{贈核と同様に
視神経の一次終止核であること20-22)からして十分考えら
れる所である。
本観察から，小眼球症ラットの外張，U膝状体核比形成
が不十分ながちも担当数の神経紐抱が存在しており，し
かも，その背鎮tl核は握覚領に投射していることが明らか 
膝状非核の分イちは説神経が躍に達1誌なった。また，外{員
する以前に，基本的に完了することが知られている25・2730 
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これらのことから，中枢神経には?独自の分化能力があ
予，その能力によ~ ，小張球症ラットのような先天的視
神経欠損動物においても，ある程度，外側膝状非核の形
成が行なわれたものと考えられる。
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su挺MARY 
Morphometric analysis was performed on the 
lateral geniculate nucleus (LGN) of the here-
ditary microphthalmic rat. 
Total volume and neuronal population of the 
microphthalmic dorsa1 1atera1 geniculate nuclel1s 
(LGNd) were reduced to about 45 % and 68 % 

。fthe normal-LGNd，respectively. The size 
of normal LGNd neurons ranged from 8 to 20 

μ訟， while that of microphthalmic neurons from 
6 to 16μm. 
Injection of HRP into the microphthalmic and 
normal visual cortices revea1ed a considerable 
number of microphthalmic LGNd neurons pro-
jecting ipsilaterally to the cortical area. The 
size of normal labeled cells varied from 12 to 
22μm and that of microphthalmic labeled cells 
ranged from 8 to 18μm. It showed that the 
size of geniculate projection cells of the micr-
ophthalmic case was significantly smaller than 
that of normal projection cel1s. 
In the microphthalmic rat，lateral parts of the 
ventral LGN (LGNvl) showed also a marked 
decrease in the tota1 volume and the neuronal 
population; 42 % and 76 % of the normal nu-
cleus，respectively. The sIze of normal LGNvl 
neurons ranged from 8 to 20 pm，while that of 
microphthalmic neurons from 6 to 16μm. 
Present study suggests that hypoplasia of both 
the dorsal and the ven tral LGN may be due to 
a decrease in number of neurons and a dimini-
shed cell size. 
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